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Nocardiaの蓬生する抗生物質 Nocardoru binの研究長
千葉大学腐敗研究所(主任相磯和嘉教授〉
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文 献 
1. 緒言 
結核の化学療法剤として使用に堪える抗生物質が，既にいくつか発見されているが，臨床的
に最もすぐれた効果を収め得るストレプトマイシンですら，耐性の獲得が速ぞかであるという
重大な欠陥があるO 抗酸性菌に有効な物質の探究は，今もって重要な課題の一つであろう。抗
生物質の産生原として streptomycesが最も有望な group であることは，既に認められた
事実であるが， nocardorubin【1)(2)(3) は吉岡(4)及び遠藤(5)等により， 撰抗的に分離された 
nocardiaの collectionVこ対する screeningの結果， No 76株から得られた物質で、あるO
本物質の概略については既に報告した所で、あるが，こ Lには其の後の実験を含めて，産生株の
|題学的研究，既知物質との比較，生体内作用等について評細に記述し報告するO 
I. 産生株の菌学的研究 た微生物は proactinomycesで、あったろうと述べ
1) 文 献 ているいの。 
nocardiaとし、う属名は 1889年 Nocardが始めの実験成績
て actinomyces~こ属する微生物に命名したもので 
ある。 Wrightゅは或炎症性疾患に nocardiosis
なる名称を付し Pinoy(7)は更に nocardiaについ
て付言してし、る。 Bergeyω の分類による genus
nocardiaは現在広く認められているものであるが，
嘗て actinobacterium，actinobacil1us，strepto-
thrix，proactinomyces と呼ばれて文献に名を止
める一群の微生物は， genus nocardiaに含まれる
ものと想像される。 Waksman は actinobacillus 
について現在の nocardia様の一群を規定したもの
であろうと述べめ且つ，始めて nocardiaと呼ばれ
特本研究の概要は昭和 28年 5月第26四日本志向荷
Kelner-Morton(ll)の培地上，本株の初期の発育
は 270C培養 2日の後に極めて小さな淡いオレシ
ヂ色の円形の集落として観察されてくるo更に培養
を続けると集落は徐々に増大して球状となり，色調 
は濃いオレンヂ色となり光沢を帯びてくる。(第 1
図〉払E養 1週間を経ると集落の中央に中{il:生の亀裂 
を生じ，亀裂が更に増大すると，集落の表面は中心
から線転して 4~6枚の厚い尖形の花弁状となり，
集落は小さな花を思わせる様相を呈する様になる。
(第 2図〉集落の密集し，た部分は，以上述べた様な
開花に似た菱化が不規則であって，複雑な搬襲を重
畳した隆起に移行して， 粕調な硬度を宇!j:つ様にな
学会総会に於て発表した。 3生菌の様な外観を呈して来る。(第"1り，土壌抗酸
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第 1図 No 76集苓培主主 4日顕微写真 (40倍〕 見る.1::.集落が土壌抗酸性菌の様な外観と硬度を保
つ聞は， streptomyces に見られる様な納長い分
校した filamentの形が観察される。染色性は良
く，抗酸性はないがグラム陽性である。菌紙の直径
は 0.7 ~ 0.8 microllである。(第 4関〕集落が軟
化し始めると膨大した菌統の内部)1'，こc1amidospore
の様な球菌型が出現し，蔚綜は次第に消失して士求[笥
割は密集を作って行く。(第 5図〉集落が全く軟化
してしまったものは菌糸が全然見られず，球{岩f1~!t2
けの密集となってしまっている。(第 61ヨ〉この球
菌型はi直径 0.5 ~0.6microllであってグラム陽性，
第 211型 No.76集落培養 10日顕微写真 (40倍〉 抗酸性はなし、。
第 4図 No.76培支 7日顕微写真 (900 fの
図〉完全な発育を得るには 270 C培養 10日を要す
るが， その後 150 ~200 Cの室温に放置しても， 第 5図 No.76培養 14Ef顕微写真 (900倍〉
徐々として 4週同にわたる発育の増大が見られる。 
270 Cで 3週間の培設を続けると，隆起したオレン
ヂ色の微量さ:は次第に軟化溶融して，細菌叉は酵母の
集落の様になってしまう。気菌紙を見ることは出来
なかった。(第 3図〉顕微鏡で以j二のIfe化を追って
第 3図 No.76培養 14 !=:f (左〕

培養 21日(右〕

発:6図 No.76培養 21日顕微写真 (900伯〕
第 5号 千葉医学会雑誌 -553-
次にこの菌の各麗培養基上Vこ於ける生物性状を第 
1表として示す。
第 1表 No.76株の生物性状 
Czapek's agar; thin，scant growth，spread-
jng，orange-colored，no aerial mycelium， 
no soluble pigment. 
plain agar; round minute colonies，glisten-
ing，becomming much folded，orange to 
brick-red. no aerial mycelium，no soluble 
pigment. 
starch agar; thin，spreading，cream-colored 
growth. no aerial mycelium，no soluble 
pigment. 
glucose-asparagin agar; thin，spreading，sli-
ghtly reddish-yellow growth. no aerial 
mycelium，no soluble pigment. 
potato plug; round，glistening colonies，be-
coming much folded，wrinkled，salmon-
red to brick-red growth. pigment not 
soluble，no aerial mycelium. 
egg medium; spreading，brownish-red gro-
wth. no aerial mycelium，no soluble 
pigment. 
litmus milk; reddish ring and sediment. 
recolorized. no coagulation or peptoni-
zation. 
gelatin stab; weak growth，no 1iquefaction， 
no soluble pigment. 
broth; growth as a fiocular sediment，c1ear. 
no soluble pigment. 
blood agar; colorless moisted growth; no 
hemolysis around the colonies. no aerial 
m.ycelium. 
L谷田er's m.edium; orange-colored，spreading 
growth. no aerial m.ycelium，no soluble 
. ent.m.pig
glycerol agar; brick-red，punctiform colo-
nies，glistening. no aerial mycelium，no 
soluble pigment. 
nitrites reduced from nitrate 
djastatic action (十〉 
oJ)timum.tem.perature 270 C 
aerobic 
para伍nenot uti1ized 
cel1ulose decom.posed 
3) 小 括 
Bergeyの分類に記載された genusnocardiaの
性状を要約すると，培養の初期においては菌糸が豊
富に分校し， hyphaeの直径は 0.5~1micronで
ある。 myceliumは発育すると次第に内部に隔壁
を生ずる様になり，終りには規則正しく円壌型の短
細胞に分裂する。これは更に球菌様となるonocar-
diaの集落は表面なめらかな場合あり，叉鯨襲を持
つ場合もあり mycobacteriaceaeに類似するο典
型的な nocardiaは気菌統を有しない。好気性グラ
ム陽性であり，時々或程度の抗酸性を示す。バラフ
イン，フェノ{ノ1-， m.-クレゾー  71-を屡々 利用する。
著者の No.76株は分校したm.yceliumを有し
て居り，発育の外観は相似するがm.ycobacteria-
ceaeではなく， 叉気菌続を有せず，栄養菌粉、が球
菌型に移行すると左より streptomycetaceaeで
もなく， actinomycetaceaeに属するものである。
且叉好気性であり般粉を水解することより genus 
actinom.yces に含まれるものではない。然して既
に述べた如く， No.76株の性状は genusnocardia 
の記載と全く一致し，明らかにこの属の 1species 
であると断定し得るのである。
次に菌株の同定を再び Bergey の分類に照合し
て見ると， No.76 株は~I=抗酸性でパラインを利用
せず，澱粉を水解し且つ蛋白を分解しないことから 
genus nocardiaの Key の IT. A. の group
に相応するものであるσ この中に最も相似の菌株
を探すと， 寒天上の発育がピング内至紅色である 
nocardia maduraeを取上げることが出来る。然
し乍ら nocardia m.adurae は“ madulafoot" 
から分離された病原菌で、あり， Gelatin培養で赤色
の溶解~ll1:色素を陸生する場合があること，牛乳を消
化する場合があること，叉菌統が断裂した場合梓菌
型となることもあること等で， No.76株と異るの
叉その他の記載された株にも NO.76株と相似する
ものはない。
かくして No.76株は genusnocardiaに属す
る新株と考えられ， N ocardia narashinoensis 
nov. sp.と命名された。 
III. no出 rdorubinの諸性状と既知物質
との比較 
1)文献 
nocardia に由来する抗生物質として報告された
ものは， E. W. Emmart (12)(13)による nocardin，
上坂く14)(15)(16)(17仰のによる neonocardin， John_ 
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プタノ{ル層
Bick(28)等による nocardianinがあるのみである。
菌 l体
更に抗菌性色素なる点に着眼し， nocardiaの産
アセトシ抽出生物質以外にも一応の類似物質を求めて見ると， 
streptomycesの産生するものに litomocidin<め
と rhodomycin(30)が見られるo
叉 Serratiamarcescens可から単離されたものと
して， prodigiosin(めと命名された赤色の色素が LE
ある。 phthyocolく32) は Mycobacteriumtuber-
culosis から単離された黄色の結晶である。 叉 
水層 プタノー ノL層
波圧濃縮(シロップ状〉
アセトン抽出
減圧濃縮(シロップ状〉
溜水にて抽出
加 10%NaOH溶液
沈澱
水洗乾燥
深紅色器末
グラム隆性菌にはあまり有効でなく 10._. 20 mcg/ 
ccを要L，aspergillus，saccharomyces には更 
に高濃度を必要とする。 人型菌に対しては Pros-
kauer-Beckの培地を使用し， H 37 RV株， 
Frankfurt株及び新しく患者より分離した株にっ
し、て実験したが， H 37 RV株， Frankfurt株及
び 57%のストレプトマイシン感性新鮮分離株に対
し 1.0--5.0 mcg Iccの濃度で有効であり， 33.3% 
の耐性株に対しても同濃度の範囲で有効で、あった。
次に nocardorubinに対する抵抗性の獲得を，
ストレプトマイシン及びペニシリンと比較して行つ 
た。 M. pyogenes var. aureus 209 P 及び M. 
pyogenes var. albus の 2株を nocardorubin
及びペニシリンを連続2倍稀釈の濃度に含有する普
通寒天上に培養し，発育する最少阻止濃度寒天上の
ものを，同様の方法で 24時間毎に継代培養した。
Cassia reticulataなる萱科の高等植物の葉から抽
出された cassicacid(33) なる結晶性抗菌色素があ
る。
著者は次に述べる如き nocardorubinの生物学
的及び化学的性状を検討して，前述の既知物質との
詳細な比較検討を行った。 
2) nocardorubinの諸性状
的抽出及び精製 
Nocardia narashinoensisの培養液を穂別し，
源液を塩酸々性 pH2.0--4.0とし，之に 1/6量のプ
タノー}L-を加えて二回抽出する。抽出プタノーノLを
減圧濃縮してアセトンを加え，沈澱する狭雑物を穂
別し，アセトンを再び十分濃縮する。之を溜水で抽
出し，苛性ゾーダの溶液を滴下して行くと赤色の沈
殿を生じてくるο この沈澱を水洗して乾燥すると，
抗生物質は協紅色の粉末として得られる。菌体のア
セトン抽出液からも全く同様にして深紅色の粉末が
得られた。なおこの粉末を塩酸々性 pH2.0附近の
溜水に溶解せしめ，漉過し，再び苛性ソーダの溶液
を加えて中牲にすることにより精製粉末が得られ
た。(第 2表〉
この粉末は試験管内で， M. pyogenes var. 
aureus 209 P株を試験菌として 40，000 d.u.で完 
全閉止を示す。
め生物学的作用 
nocardorubinの抗菌像は第 3表及び第 4表に
掲げる通りである。抗菌作用は Reilly，Schatz及
び Waksmanによる平板稀釈法により決定したo 
nocardorubinはグラム陽性の諸菌に特に強い抗菌
作用を示し，最も感受性の強いのはヂフテリー菌で 
0.001incg1ccで、完全に阻止される。叉ペニシリン，
ストレプトマイシ~，フラボマイシン耐性株にも，
感性原株と殆ど同等の効果を示している。然し乍ら 
son(l9) 及び Celmer(20)(21)(2)(23)【20等による。 第 2表 Nocardorubinの抽出 
mycomycin，Schweiz(25)及び Stoll<叫等による Nocardia narashinoensis 200 C 6日培養液
nocardamin，Machlowitz(27)等による cardicin， 
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第 3表 Nocardorubinの抗菌像。〉 
[:最小阻
干長 験 菌 |止濃度
四型企E 
Mic;:ococcus pyogenes var. aureus I0.5 
2刀9P I 
ロllcrococcuspyogenes var. aureus 0.5209 P (pr) 
Micrococcus pyogenes var. aureus 0.5209P (sr) 
Micrococcus aureus Terajima 0.5 
Micrococcus albus 1.66 
Micrococcus albus (pr) 1.25 
Micrococcus albus (sr) 1.66 
Micrococcus albus (flr) 2.5 
Bacillus subtilis 0.5 
Baci1us subti1is PCI 219 0.05 
Baci1us mesenterICus 0.1 
Mycobacterium phlei 1.66 
Mycobacterium avium 1.25 
，Mycobacterium hominis ATCC 607 0.5 
Streptomyces griseus 8049 5.0 
Aspergi1us niger 
Saccharomyces~sake 
20.0 
100.。 
pr: penici1in resistant 
sr: streptomycin resistant 
flr: flavomycin resistant 
Mycobacterium avium 及び Mycobacterium 
hominis ATCC 607株に対してはストレプトマイ
シシを対照とし， 3%グリセリン寒天を使用して上
記の方法で， 48時間毎に継代して抵抗性の増大をし
らベた。
ベニシりン及びストレプトマイシンを含有する培
地に継代したものは夫々急速に抵抗，[生の増大が見ら
れ，高濃度を含有する培地にも発育する耐性株が得
られた。然し乍ら nocardorubinの場合では，抵
抗性の増大は極めて少いか，或は殆んど見られなか
ったく300 
c) 化学性状 
nocardorubinは酸性で黄色，アルカリ性で紅色
を呈し，酸性では水及び、その他の有機溶媒の殆んど
に可溶であるが， アルカリの紅色粉末はヂオキサ
シ，酷酸エチル，グロロホルム，プロピレシグリコ
ルーに溶解， メタノール，アセトY'，エタノ ~l]..， に
柏溶解し，エーテ1L-， 石油エーテルに不溶である。
水に難溶で、あるが酸性71<，アルカリ水には易溶で、あ
る。定性反応としては Biuret，Xanthoprothein， 
Nynhydrin，Mo1isch，Tol1ens，Fehlingの諸反
応全部陰性であり，酸性叉はアルカロ性メタノ{ノじ
溶液中で，亜鉛末によって脱色されない。 nocard-
orubinは 1800Cで黒愛するが 2500Cで融解し
ないの 酸性アルカリ性で色相の~化すること叉 
Pd-carbonにより還元され脱色することにより， 
nocardorubin は quinon構造を想像される。 
nocardorubinはメタノール，アセトン中 270C保
存で比較的安定であり，中性水溶液は全く安定であ
って長期の保存に堪える。叉 pH5.8以上では加熱
に対しても安定であるが，酸性側では熱に対し不安
定となる。叉 nocardorubinは食塩， グルコー ス，
チオ硫酸ソー凡尿素，塩酸チスチY'，ヒドロキシ
ラミン，バラアミノ安息香酸，血紫等の存在により
抗菌力に影響を受けることはない。 
3)小括 
nocardorubin主文献の項に記載された nocardia
に由来する既知抗生物質及びその他の抗菌性色素と
の比較を検討して見るο 
nocardinは培主主穏液からの炭末吸着， 酸性メタ
ノ~ l]..，~容出，菌体からのエーテル及び 95% エタノ
ーA抽出で得られるという点で抽出法が異ってい
る。 nocardorubinは茨末に良く吸着されるが溶出
は全く困難であり，菌体からエ{テノLで抽出される
第 4表 Nocardorubinの抗菌像 (2)
|最小阻
被 験 菌 止濃度 
mcg/cc 
Streptococcus foecalis 
Streptococcus viridans 
Streptococcus hemoliticus Cook 
Diplococcus pneumoniae 1 
Diplococcus pneumoniae 1 (pr) 
Diplococcus pneumoniae 1I 
Hemophilus in宜uenzae 
Corynebacterium diphtheriae 
Escherichia coli F 1 
Escherichia coli F1 (sr) 
Escherichia coli F 1 (丑r) 
Proteus OX 19 
Shigella dysenteriae Shiga 
Salmonella tythosa Miura 
Salmonella paratyphi A 
Salmonel1a paratyphi B 
pr : penicillin resistant 
sr: streptomyein resistant 
flr: 丑avomyeinresistant 
5.0 
1.0 
1.0 
0.25 
0.5 
0.25 
5.0 
0.001 
20.0 
20.0 
20.0 
20.0 
10.0 
20.0 
10.0 
20.。
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こともなし、。 nocardinは水溶性であるが， no・
cardorubinのアルカリ型は水に難溶であるo no・
cardin産生株は Nocardia coeliacaに類似して，
グリセリン寒天上で暗褐色に発育し，白色の気菌紙
を有するのに反して， N ocardia narashinoensis 
は，グリセリン寒天上で、オレンヂ色に発育し全く気
菌紙を見ない，両者は全く異る物質である。 
neo・nocardinも茨末吸着，酸性メタノール溶出
によって得られるという所から抽出法を異にし，産
生株 Nocardiakuroishiはグルコース寒天上で気
菌株を生育する点よりして Nocardianarashino・
ensisとは別箇のものである。叉 neo・nocardinは
灰白色の粉末であり，易水性で、あり，グラム陰性病 
原菌に有効で，グラム陽性梓菌に作用の弱L、ことか
ら，紅色，水に難溶， グラム陰性病原菌に作舟弱
<， グラム陽性菌に広〈有効な nocardorubinと
明らかに区別出来る。
白色針状の結晶 mycomycinは極めて不安定な
物質であって，室温大気中に放置するとき半被期僅
かに 3時間であり，有機溶媒に不溶の褐色物質に斐 
化してしまう。抗菌力の完全な保持には -400C以
下に保存しなければならなし、ο
更に mycomycinは結核菌も含む多くの細菌の
外に糸状菌にも有効な物質であって，抗菌像及び化
学性状を異にし nocardorubinと区別出来る。 
nocardamin は合成培地上に気菌綜を生育し，
蛋白を分解する Nocardiaflavescensに類似する
株から分離された結晶で， nocardorubinと産生原
を異にし， mycobacteriumのみに有効で他の細菌
に無効な所より抗菌像を異にし，叉 Fehling及び 
Tollensの試薬を還元し， FeC13で赤色を，銅イ
オン言緑色を呈するが， nocardorubinは上記試薬
を還元せず， FeC13で色十目安化せず， CUS04溶液
を添加するとピング内至淡い紫の色調を呈する。又
nocardaminは Azetidine環とヒドロキシラミン
とし、う珍らしい構造のもので，酸アノLカりにより色
調を~化する抗菌性色素 nocardorubin と明らか
‘に区別される。
cardicinは培養穏液からプタノ{ノ1-，菌体から
メタノールで抽出される点が相似しているが，白色
の物質で、あって酸性型は水，食塩水，アセトンに不
溶であることが nocardorubin と著しく異ってい
る。叉試験管内でグラム陽性菌の外に，イースト， 
糸状菌に作用する点で抗菌像を異にし両者を明らか
に区別出来る。
次に nocardianinは glucose-yeast-extractを 
含む培地に赤色の溶解性色素を産生し，エーテノLに 
よって抽出されることが，溶解性色素を産生するこ
となく，エーテノLに転溶しない nocardorubinの
場合と先づ区別される。 nocardianinは赤色の柱
状結晶であるが m.p.228，_.2350 C (decomp.)， 
nocardorubinは 1800Cで黒愛する。酸性水に良 
く溶けるとし、う点を除き右機溶媒に対する溶解度を
異にし，叉 nocardianinの溶液を数時間放置する
と黄色のコ、、ム状物質に分解するとし、う点と，抗酸性
菌に無効であるということから nocardorubinと 
全く区別出来る。 かくして文献にあらわれた no・
cardiaの産生物質中に nocardorubinに類似する
物質は求めることが出来なし、。次に既に記載した抗
菌性色素と比較する。 
litomocidinは酸性で赤，アルカリ性で青であっ
て，アルカリ型が易水性であり，酸性で安定アノLカ 
1)'j生で不安定であるという点， すべて nocardo・ 
rubinと反対である。 
rhodomycin はプタノ ~A， グロロホノLム， エ
テーノLに溶解すると，直ちに赤色から青色に斐ると
し、う特徴を持ってし、る。 
prodigiosinは赤色の色素であるが抗菌力がな
し、。 phthyocolは黄色の結晶であって， アルカリ
型は濃赤色となるが，アノLカ P型は易水性であり黄
色結品が水に不溶で、ある。 cassicacidも酸性で黄
色，アルカリ性で赤色を呈するが，酸型の黄色結晶
が m.p.3300 Cであること， 水及びその他の有機
溶媒に易溶でないという点で nocardorubinと区
別される。
以上 nocardiaの産生する諸物質及び文献に記載
された抗菌性色素と nocardorubin との比較を論
じ来ったが，類似物質の見られなかったのは既に述
ベた通りである。 
かくして nocardorubinは新抗生物質であると
断定出来るのである。 
IV. nocardorubinの生体内作用
。毒性 
約 12--15 grの D-D系マウスを使用し，皮下
注射及び腹腔内注射を行った。静脈内注射は中性水
に難溶であるため行うことが出来なかった。
使用 nocardorubinは M. pyogenes var. 
aureus 209 Pを試験菌とし 40，000d.u.の精製粉
末で，乳鉢内で少量の carboxymethylcellulose 
を加えた生理的食塩水に充分混和し，微細な粉末と
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して懸濁せしめたものを， 各濃度 0.5cc宛注射し
て 7~10 自に亘つ"て観察した。実験結果によれば
マウスの最大耐量は皮下注射の場合 5mg， 腹腔内
注射の場合は 2mgで、あって，それ以上の濃度では 
3~4 日後第死した。 
2) 血中濃度の測定
予備実験として先ずカップ検定及び重層法を検討
して見た。
カYプ検定は F.D.A.ストレプトマイシン検定
規則く35)に準じて行った。精製 nocardorubinの 1 
mg/ccプロピレングPコ{ノL溶液を O.lM，pH7.0 
の燐酸緩衡液で所要の濃度に稀釈して系列を作り， 
370 C，16~18時間培養後測定して得られた阻止円
の直径と濃度の対数は， 1.25.-.. 40 mcg/ccの間で
第 7図の知き直線関係を示し， agar di旺usion 
methodによる検定の可能なことが示されたので，
更に低濃度の場合につき重層法(36)(37)いのによる定量
を行ってみた。 カップ検定に用いたと同様の no・ 
cardorubin稀釈系列を使用して得られた実験結果
によれば阻止帯の長さと濃度の対数は 0.2~25 nicg 
Iccの範囲に於て直線関係をなし，その直線の方程
式は y=9.5 +O.178xと決定された。(第 7図〉
これより重層法を血中濃度の測定に応用して見た。
実験は 1600gの兎を使用し，毒性の項に記した 
nocardorubin 10 mgの C.M.C.加生理的食塩水
懸濁液を筋肉内に注射し，時間を追って心血を採取
し，遠沈して得た血清を重層法により検定した。測
定結果を standardcurveに照合して血中濃度を
求めると， 1時間値が 0.85mcg/ cc，2時間値 0.3 
mcg/cc， 4時間値 0.24mcg/ccで阻止帯は 6時
間後まで観察されたο 
3) 感染防禦実験 
nocardorubin の生体内感染防禦実験は約 15g 
の D-D系マウスを使用し肺炎双球菌 I型に対し
て行った。感染方法は同菌のマウスに対する MLD
の 100 'Í-tí濃度の菌浮雌液 0.2~ 0.25 ccを腹腔内に
注射したσ 感染防禦は nocardorubinの台濃度の
前記懸南波を 1回量 0.5cc皮下注射及び腹腔内注
射して行った。皮下注射の場合は菌注射 20分後か
ら5mg1回と.3mg 1日 2回 2日の 2群につい
て，叉腹腔内注射の場合口同様菌注射 20分後から 
O.5mg 2回と 1mg1回，及び菌注射 4時間後か
ら 0.5mg 2~聞と lmg 1回の 4群に分けて行っ
た。 その結果は第15表に示す如く無処置の対照が 
24~48 時間以内に全部第死したのに対して，処置
したものは死期が延長され，腹腔内4時間後注射の
第 7図 カップ検定 重層法 Standard curve 
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場合を除き 1週間の観察で約半数の生存を見るこ左が出来た。
第5表肺炎双球菌 I型に対する Nocardorubinの感染防禦実験
工皮下注射群
生存マ ウ ス数 
実験マウス数 感染菌量 処 置 
1日 2 3 4 5 6 7 
5 10-1 0.2cc 20分後 5mg 1回 5 2 2 2 2 2 2 
5 5 5 4 3 2 2 210-7 0.2cc 20分後 3mg1日2回2日 。。 。。。。5 110-7 0.2cc 盤 処 置 
E 腹腔内注射群
生存マ
実験ヤワス数 感染菌量 処 置 
1日 2 3 
ウ ス数 
4 5 6 7 
8 10-6 0.25 cc 20分後 1mg 1回 8 8 8 6 6 6 4 
8 
8 
10-6 
10-6 
025cc 
0.25 cc 
20分後より 
4時間後 
0.5mg 2回 
lmg 1回 
8 
8 
8 
8 
8 
2 
8 
2 
8 
2 
4 4。。 
8 
8 
10-6 
10-6 
0.25 cc 
0.25 cc 
4時間後より 0.5mg 2回 
解、 処 置 
8 
4 
8 4。。4 2 2 2。。。。 
v.線括及び考按
1) nocardorubin産生株 No.76の菌学的研究を行い genusnocardiaに属するもので
あることを確めた。 尚生物性状を検査の結果， No.76株は記載を見ない新菌株で、あって， 
Nocardia narashinoensis nov. sp.と命名された。 
2) nocardorubinは培養液から酸性側でプタノ{ル， 菌体からアセトンに依って抽出さ
れる深紅色の粉末で、あってj入型結核菌及びグラム陽性の諸菌に強い拾抗作用を有L，ペニシ
リン，ストレプトマイシン耐性株にも原株と同等の効果を示しているO 
3) nocardorubinは酸性で黄色， アルカリ性で紅色を呈する色素であって，蛋白糖の反
応陰性であるO アリカリ型は安定で熱に対する抵抗も強いが酸型は不安定であるO 叉 no・ 
cardorubinは血清その他の化学物質により活性度に影響を受けることなく，菌の nocardo・ 
rubin vこ対する抵扮性の獲得は著しく緩除であるO 
4) nocardorubinと nocardiaの産生する既知抗生物質及びその他の抗菌性色素とを比
較し， nocardorubinは記載を見ない新物質であることを断定した。 
5) nocardorubinの毒性は DD系マウス(12，_ 15 g)に対し， 最大耐量皮下注射で 5 
mg，腹腔内注射で 2mgで、あった。兎を使用しての筋肉注射で血中濃度は 1時間で最高に
達し，有効濃度は 4時間以上保持された。肺炎菌 I型に対する感染防禦実験に於て，生体
内で有効であることが認められた。 
Nocardia narashinoensisは分離培地上に於いて遅れて発育してくる?一群の nocardia
から発見したものであって，発育の緩慢微弱なことはこの菌の本来の性質であるとも考えられ
る O 培養条件の検討により一応の成功を収めて noc~rdorubinを抽出したが， streptomyces 
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の産生する他抗生物質にltL，収量の少いことが最大の欠点であるO 然し乍ら nocardorubin
は耐性株を含む結核及びグラム陽性菌に強力な作用を有し?生体内で有効であることも示され
た。且叉，安定な物質で‘あって，他の物質の影響を受けることもなく，菌の抵抗性獲得が著し
く緩除である等多くの長所を持っているo nocardorubin の大量生産は臨床実験えの道を開
くものと考えられるO
終に臨み，本研究を命ぜられ，御懇切なる御指導と御校閲の労を賜わった恩師相磯和嘉教授に探
く感謝の意を表するとともに，種々御教示を頂いた新井正助教授に厚〈感謝する。
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